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こ れま で虚血性間軟性敢行肢 の 重症度 は, 患者 の 申告す る披行距離や , 主幹動脈 の 血 行動態 である足関節上腕 血 圧 比
(ankle･bra chialpr es s u reindex, A B PI) に より評価 され てき たが , 版行 の 本態で あ る歩行 に とも なう下 肢筋肉の 虚血 状態を客観
的 に評価す る こ と は 困簸であ っ た . 本研 究で は , 近赤外分光法 (near-in血
･
ar ed spe ctr ophoto m etry) を臨床応用 し, 歩行負荷 に
と もな う下肢筋肉内酸素代謝動態を測定する こ と に より , 政行 肢 の 重症度 の 客観的評価 を試 み た . 下 肢 閉塞性動脈硬化症
(a rte rio s cle r o si oblite r a n s) の 患 者を対象 に , 思 肢 の 排 腹部 に お い て 歩行負荷中 , お よ び そ の 前後 で の 酸素化型 H b
(o xy ge n ated- H b) と脱酸素化型Hb(deo xy ge n ated-H b) の 負荷前初期値 か ら の 相対的変化量 を近赤外分光法 に より経時的に測定
し た. こ の 測定結果をもと に, 重症度 の 指標 と し て新 しく1/2回筏時間(1/2re co v e rytim e) を設定 し , 従来 か ら用 い ら れ て き
た最大歩行距離(m axim alw alkingdistan c e), A B PI, 歩 行負荷直後A B PI低■.-F
'
寧 仏BPIredu ctio n r ate)と の 関係を検討 した ･ ま
た , 動脈 病変 の 程度や部位, あ る い は治療 の 前後 に よ る検討も行 っ た . そ の 結 果, 1/2回復時間は最大歩行距離 (r= -0･65,
p< 0.0001), A B PI(r= -0.49, p< 0.0001), お よ び 歩行負荷直後 A B PI低 下率 (r=0･76, p< 0･000 1) と有意 に相関 し た･ 1/2回
復時間 は単 蘭 領域 病変肢群に比 べ て複数領域病変肢群 で有意(p< 0.05) に長か っ た . 血 行再建術前後で は, 1/2回復時間は術
前 に比 べ て 術後 で 有意 b < 0.0001) に短縮 した が , 完 全血 行再建例でも潜在的に筋の 虚血 が残存する症例を検出する こ と が で
きた. Lipo-P G El Oipo-PrO Stagla ndin El) の 連 日 投与前後で は, 1/2回御寺間は投与前 に比べ て 投与後で有意 b < 0･05) に短縮
した. 以 上 の 結果 か ら, 近赤外分光法は間軟性披行肢 の 歩行負荷 に ともな う下 肢筋肉内酸素代謝動態 を直接的, 経時的, 無侵
襲的に測定す る こ と が で きる新 しい 評価法であり, こ れ によ り間敵性鍍行肢の 重症度, 潜在的な筋虚血 , お よ び そ の 治療効果
を客観的 に評価 できる こ とが 明 らか と な っ た .
Eey words n e a r-infr a red spe ctr ophoto m etry, n O nin v a siv e m e a s u r em e nt, a rte rio s cler o si
obliter an s,intermitte ntcla udicatio n, a nkle-bra chialpr ess u reinde x
近年, 生 活権式 の 欧米化, 人 口構 成の 高齢化 が進み , 本邦で
も動脈硬化症患者 は増加傾向にあり , そ の 診療機会も今後 ます
ます増え る と考 え られ る. 腎下部腹部大動脈 以 下 の 勤艦硬化 に
よ る 狭窄性 , ある い は 閉塞性病変は 下肢 の 虚血 を 種々 の 程度 で
惹起 し, そ の 重症度 は Fo ntain e分 類
l)によ り段階的に , し び れ
や 冷感, 間軟性披行, 安静時痺痛, 潰瘍や壊 死 な どに 分類 さ れ
て い る . こ の よ う な下 肢閉塞性動脈硬化症 (a rte rio s cle r o si
oblite ran s, A S O) の な か で も, 診 療 機 会 の 敢 も多 い の が
Fo ntain e分類Ⅱ 度の 間軟性披行を主訴とす る患者 で あ る .
下肢 A S Oの 確 定診断は動脈造影検査 に より行 わ れ , 臨床症
状 と併せ て 血 行再建術 , 薬物療法など の 治療方針が決定 さ れ る
が , こ れまで 間敵性披行肢 の 重症度評価 は, 主 と して 版行出現
ま で の 歩行距離 や下 肢 の 血圧測定 に より な さ れ て きた . 現在で
もこ れ ら は重要 な評価基準である こ と に変 わり は ない が , 被行
距離は患者の 痔痛 に対する開催 と い う主観が 大きく関与す る
2)
た め t 客観性, 再現性 に 関越がある . ま た , 血圧 測定や そ れ か
ら算出さ れ る足関節上腕 血 圧比 (a nkle-br a chialpr e ss u r einde x,
A B PI) は あく ま で も安静時の i`り幹動脈の 血行動態 で あ り, か つ
動脈病変 の 程度 , 部位に よ っ て は 必ず しも下 肢筋肉 へ の 血流状
態 を 反 映 して い る と は い え な い
:り
. さ ら に糖尿病患者 な どで動
脈硬化性病変 が び まん 性 に存在す る場合 は, そ の 測定値 が修飾
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6)な どに よ る 評価
法も試 み ら れ そ の 有用性が報告 さ れ て きた . しか し, そ れ ぞれ
安静時 の~F肢血行動態 の 測定 を主眼 と して い る こ と , 侵襲的要
素を ふ く む こ と , な どが 問題点と して 指摘さ れ て きた .
下 肢 AS O患者 の 間軟性披行 は , 歩行 に よ る】~F肢筋肉 の 虚血
性疲労 に よ っ て 引 き起 こ さ れ る . ゆ え に そ の 重症度評価 に は,
歩行中の 下 肢 の 血 行動態 や酸素代謝動態な どの 機能的診断法も
重要 と考え られ る . 加えて 検査 によ る 患者の 負担 を軽減する た
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め には , より簡便 で , か つ 軽便襲的 な方法 が必要 と な る. そ こ
で筆者は , 組織 内酸素代謝動態 を直接無侵襲的に測定でき る近
赤外分光法(n e a r-infr ar ed spe ctr ophoto m etry, NI RS) に着 目 し
た . NIRS は, 1977年 にJ6bsis
7)が 実際 に近赤外光をネ コ の 頭や
イヌ の 心臓 に照射 して そ の 透過光の 検出 に成功 し, さ ら に透過
光量が動物の 呼吸状態に よ っ て 変動する こ と を示 して 以来, 新
しい 非観血 的計測法と して注目 され 開発が進み
8卜 28)
, 近年は小
児科, 心臓外科領域で脳保護を目的 に臨床 へ の 応用が 試み ら れ
てい る 即
2)2 9)30)
本研究で は, 歩行負荷 に ともなう虚血性間歓性版行肢 にお け
る下 肢筋肉内酸素代謝動態 を N I RSを用 い て 経時的 に測定 し,
従来か ら の 披行距離 や血 圧測定 と関連 させ て , 重症度 の 客観的
指標と なりう る か を検討 した . 同時 に, 下肢血 行再建術や薬物
療法な どの 治療効果判定 へ の 応用に つ い て も検討を加え た.
対象お よ び方法
Ⅰ. 対象
1993年4月か ら1996年7月ま で に精査加療の た め 金沢大学医
学部附属病院第 1外科 に入 院 した , 肺腺部痛 によ る 間敵性政行
を主訴 とする 下肢 A S Oの 患者43例66肢 を対象と した . 確 定診
断は全例動脈造影検査 に よ っ て 行 っ た . 片側肢症例 は2 0例 ,
両側股症例 は23例 で あ っ た . 年齢は4 7歳か ら82歳 (68.2士 6.6
歳), 性別 は 男性 41例 , 女性2例で あ っ た . 間歓性披行の 程度
と して, 次 項に述 べ る定量歩行負荷を完遂可能な症例 に限 っ た .
コ ン ト ロ ー ル 不 良な全身疾患 , 下 肢 静脈疾患 , 下肢関節障害,
治療 の 必要な心疾患 , 呼吸器疾患を合併 した症例 は除外 し た .
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なお 健常成人5例10肢(仝例男性. 29.2± 2.5歳) にお ける NI RS
の 測定成績を対照と した . 本研 究は健骨対照を含め研究の 主旨
を理解 し同意の 得 ら れた 症例 に対 して 実施 した .
Ⅱ . 測定項目と そ の方法, 原理
1 . NI RS に よる測定
1)装置, 原理
O M-100A(島津製作所 , 京都) (図1 A)を便周 し た. 本装置
は酸素化型 H b(0 Ⅹy ge n ated- H b, 0 Ⅹy-H b), 脱 酸素化型 H b
(de o xy ge n ated-H b, de o xy- Hb) の 近赤外領域 に お ける吸収 ス ペ
ク ト ル の 相通 を 利用 し て い る . す な わ ち7 8 0n m, 80 5n m ,
830n mの 異な る3波長 の 近赤外半導体 レ ー ザ ー 光 を送光用 ライ
トガ イ ドか ら時分割 で生体内 に照射 し, 各波長の 透過散乱光の
強度変化を受光用ライ ト ガイ ド(シリ コ ン ･ フ ォ ト ダイ オ ー ド)
で 検出す る こ と によ り, 経時的 に筋組織内の 0Ⅹy-H b, de o xyq
H bの 初期値か ら の 相対的変化量を モ ニ タ ー して おり , こ れ は
臨床応用の 結果か らも筋組織 の 酸素化状態を忠実 に反映す る こ
と が 確認され て い る
22)25)29)
. 各波長の 透過散乱光の 強度と , レ
ー ザ ー 光 を照射 しな い ときの ダ ー ク レ ベ ル の 差 を 透過散乱光量
(△ O D78｡, △ O D呂｡5, △ O D柑｡) と し, そ の 億を以 下 の 演算式 に
代 人 し総H b(total- Hb), 0 Ⅹy-H b, de o xy-H bの 相対的変化量 を
演算 し た2 4).
△ [total- Hb] =1.6△ O D78O - 5.8△ O D8 05十4.2△ OD830
△ [0 Ⅹ㌢H b] = - 3.0△ O D8(}5+3.0△ O D830
△ [de o xy-H b] =1.6△ O D7 80- 2.8△ O D80 5十 1.2 △ O I)83 0
Fig. 1. In stru m e ntS for NI RSm e a su r e m ent･(朗O M
-100A,the
in str u m e ntfo rN IRS. (B) An illu min atinglight guide (right)
a nd adete ctinglightguide qefOfix ed o nthepad･ (C)T he pad
atta ched to the ap plic a nt
'
s cal f. N I R S, n e a r-infr a red
Spe CtrOphoto m etry.
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送光用 ライ ト ガ イ ドと受光用 ライ ト ガイ ドは3c m の 距離をお
い て パ ッ ドに 固定 した (図1 B). なお 生体内で の 平均光路長は
ラ イ トガ イ ド間距柾 の4倍 と収束 した 3 1). こ の パ ッ ドを 十分に
遮光 さ れ , か つ 血 流 に影響 しない 程度 に粘着 テ ー プ で被検肢酢
腹部 に密着固定 し(図1 C), 負荷前安静時(立位), 歩行負荷中,
負荷後安静時(立位)を通 して経時的に測定 した ,
2) 歩行負荷 ･
斜 度を12 %(約7度) と し た ト レ ッ ドミ ル 上 で の 歩行負荷 を
行っ た32). 患者の 年齢 (平均68.2歳), 体格を考慮 し, 速度毎時
2 加 で時間3分間(距離 に して 約100m)の 定量負荷 と した .
3)波形の 分類 , およ び 1/2回復時間の 設定
図2 に実際 の 測定結果を示す. 健常対照例で は仝例 で負荷前
安静時 , 歩行負荷中, 負荷後安静時 を通 じて 0 Ⅹy-E b, de o xy-
H b は とも に 初期値 の 基線 上を推移 した . 一 方 , 間敵 性政行肢
例 で は全例 で負荷前安静時は 0 Ⅹy-H b, de o xy-H b とも に初期値
の 基線上を推移 した が , 歩行負荷開始後より 0 Ⅹy- H bは低 下 ,
de o耳y- H b は上昇 し, や が て 両者は ほ ぼ平行線 を た どり歩行負
荷中は解離 した状態 で推移 した . そ して歩行負荷終了時 か ら両
者 とも基線 に向か っ て 集束 しは じめ, 全体と して 紡錘形を措 い
た
. 健常対照例 で み られ た o xyrH bとdeo xy-H b が始終解離 しな
い 波形を1サpe A , 間歓性政行肢例 で み ら れ た o xy- H b と de o xy-
H b が解離す る波形 をType B と し た. Ty pe B に おい て , 解 離
した 0 Ⅹy-E b とde 叫 ㌢H b が負荷後安静時 に集束す る の に 要する
時間が血行再建術後 に短縮す る こ と など38)34)か ら, こ れ を重症
度 の指標 と して 以下の ご とく設定した . す なわ ち, 負 荷後安静
時 に解離 の幅 が集束 し, 最大 解離帽 の2分 の1 に な るま で の 時
間を歩行負荷終了時 より起算し て1/2匝巨復時間(1/2 re c o v e ry




柑pe A にな っ た例 で は 1/2ⅣⅠ
､
が 0 秒 にな っ た もの と した .
2 . 最大歩行距離 の 測定
(A)
Heal 也y c o n tr oI
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(B)
Cla ud ic ato 工γ pa也e n t
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Fig.2. Typic al patter n of NI RSm e a s u re m e nts fo rhe althy
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re main at theinitial le v els du ringthe r e sting, W alking, a nd
S ubs equ e ntre sting period$. (印
√
吋pe B is a c o m m o npatter n
forthe claudic atorypatients. 0Ⅹy-H b de cr e as e s and de o xy- Hb
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上
N IR Sの 測定 と 同 一 の 歩行負荷をか け, 患 者が 排腹部の 痺痛
の た め 歩行 の 継続 が困難 である と訴えた時点で の 距離を最大歩
行距離 (m axim alw alking distan C e, M W D) (m) と した . 両側症
例は , 片側が 先行 して痺痛が出現 した 場合 は そ の 肢の M W Dと
し, 対側 は こ の 測定対象 か ら 除外 した . 両側同時 に痺痛が出現
した場合は両側 とも同 じ m と した.
3 . 安静時A B PIの 測定
安静時 に お け る 足常勤脈 お よ び 後脛骨動脈 の 収縮期血圧を
Dopple r聴診器 (Flo w sc ope E Sr50 1, A RS In c.) で そ れ ぞれ 測定
し, そ の とき の 上 肢収縮期血圧 に対す る比 をもと め た . 両者の
うち高い 方の 比を そ の 肢 の A B PI と した.
4 . 歩行負荷直後A B PI低 下 率
NI R Sの 測定 と 同 一 の 歩行負荷をかけ, そ の 直後 に測定 した
A B PIの 歩行負荷前安静時 ABPI に対す る低下率 を百分率でもと
め , 歩行負荷直後A B PI低下 率 仏B PIredu ctio n rate, % A B PIR)
と した . 両 者と も同 一 の 方法お よ び部位 で測定 した . 歩行負荷
前安静時A B PI が 0の 症例 は 除外 し た.
5 . 動脈造影検査所見
終動脈性腹部大動脈一 下 肢動脈造影を施行 し た . 病変 の 程度
は , 50 %以上 の 狭 窄を有意 と した 狭窄病変肢群, お よ び閉塞病
変肢群 に分類 し た . 病変 の 部位 は 鼠径敬帯を境界 と し, 大動
脈一 腸 骨動脈領域病変肢群 と , 大腿一 膝 筒動脈領域病変肢群の
各々 単 一 領 域病変肢群, お よ び両者を合併 した 複数領域病変肢
群に分類 した .
Ⅱ . 評価 項目 と対象
1 . N IRS に よ る測定の再現性
′
Ⅳpe Bを示す間歓性披行肢10例10肢を対象 と し た. 安静仰
臥位 に よ る30分間以上 の 休憩を挟ん で 2度 に わ たり同肢 の 測定
を行い , 1/2 R Tの 再現性を検討 した .
2 . 各測定項目間の相関
M W D, A B PI, % AB PIR, 1/2 R T につ い て各々 , 1)M W D と
A B PI, 2) M W D と % A B PI R, 3)1/2 R T と A B PI, 4)1/2R T
と% A B PIR, 5)1/2R T と M W Dの 間の 相関を検討 した . 同 一 症
例 の 同側肢 であ っ て も, 治療 の 前後 な どで 測定時期 が異な る場
合はそれ ぞれ 別個 の 評価対象肢 と した .
3 . 動脈病変 の 程度, 部位 に よ る比較
A B PI, % A B PIR, 1/2 R T につ い て各 々 , 1)狭窄病変肢群と閉
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近赤外分光法 に よる 間敵性政行肢 の無侵襲的評価法
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3 朗
塞病変肢群, か 大動▲賂腸骨動脈領域病変肢群 と大腿一 膝萬動脈
領域病変伎群 , 3)単 一 領域病変肢群 と複数領域病変肢群 の 伺 で
比較 した .
む . 治療前後で の 比較
乃 血行再建衝
下肢血行再建術を施行 した症例を対象 と して, 術前後に お け
る A B Ⅲ, % ÅB 門札 1/2R Tの 変化を比較 し た.
2) 薬剤投与
慢性動脈閉塞症の 治療薬で , 血管 平滑筋弛緩作用 に よ る血流
量増加作用, 血 小板凝集抑制作用などに よ り自他覚症状の改善
に 有 効 と さ れ る リ ボ ー プ ロ ス タ グ ラ ン デ イ ン El (1ipo -
pro sta由andin El, 伽 0-PGEl)(十般名, alpr o銃adilaぬdex) を使
用 した . 1日量 10〃gで 5日 間以上 の連日静艦内投与を し た症
例を対象 と し て, 投与 前後に お ける A B PI, % A B PIR, 1/2 R Tの
変化を比較 し た. 投与 後の測定 は連 日投与最終 日 の 翌日 に 行 っ
た .
Ⅳ . 統計学的処理
得 ら れ た 成績 はす べ て 平均値 ±標準偏差 (言 ± S D) で 表 し
た . 同 一 群 間の 平均値 の差の 検定 に は W ilc o x o nの 符号付順位
検定を, 群 間の 平均値の 差 の 検定に は Ma n n巧円1itn ey の U 検定
を用い , と もに危険率5 %未滴で有意差あり と した . また , 各
測定項目間の相関の 有意性 は Spe a r m a nの 順位相関係数 の 検定
を用い , 危険率5 %未満で有意 な相関あり と した .
成 練
Ⅰ. N IR S に よ る測定 の再現性
同 一 肢 に お け る2 回の 測定で は , 1回目 の 1/2 R T が 13 6.9 ±
舶 .2秒 , 2回目の 1/2 R T が 138. ± 97.7秒で あり, 両者の 間 に有
意差 はなか っ た .
Ⅰ . 各測定項目間の相関
1. m とA B PI
53肢 が 対 象 と な っ た . 両 者 の 間 に 有意な正 の 相関を認 め
(r=0.48, p < 0.001), A B PI が高い 肢 ほ どM W D は長 か っ た (図4
A).
2 . m と ‰1 B PI R
50肢 が 村象 と な っ た . 両 者 の 間 に有意 な負 の 相関 を認 め
(r= - 0.59, p< 0.0001), % A B PIR が大きい 肢 ほ ど M W D は短か
っ た(園4B).
3 . 1/2 R T と A B PI
l 17肢 が 対象とな っ た . 両 者の 間 に有意 な負 の 相関 を認め
(r= - 0.4 9, p< 0.00 01), A B PI が低い 肢ほ ど1/2Ⅳr は長か っ た
(園4 C).
4 . 1/2 Ⅳr と ‰lBPI R
l13肢が 対象とな っ た . 両者 の 間 に有意な 正 の 相 関 を認 め
(r=0.76, p<0.0001), % A B PI Rが大き い 肢 ほ ど1/2 R T は長 か っ
た (図4 D).
5 . 1/2 R r と M W D
50肢が対象と な っ た . 両者の 間に有意 な負の 相関を認 め (r
; r O.65, p < 0.000 1), 1/2 Ⅳrが 長い 肢ほ ど M W D は短 か っ た
(図4 E).
Ⅱ . 動脈病変 の程度, 部位 に よ る比較
対象とな っ たの は , 病変 の 程度 では狭窄病変股群 が 29股,
閉奉病変肢群 が2 3肢 で あ っ た ∴ 病変の部位 で は単 一 領 域病変
肢群が4 1肢 , その うち大動脈一勝骨動脈領域病変肢群が23肢 ,
上
大 腿諸家轟動脈領域病変肢群 が18肢で あ っ た｡ 複数領域病変肢
群 は12肢で あっ た .
1 . 狭窄 病変肢群と閉塞病変肢群で の 比較
A B 刑 は狭窄病変肢群 で 仇62±･仇23 であ っ た の に 対 し, 閉塞
病変肢鮮 で は 8,4 9 ± 乱2 4 であ り , 有 意 に 低 か っ た b <
0. 咽 . 髄A B 閏R お よ び1/2 椚
､
は両 群間で有意差 はなか っ た (表
1).
2 . 大動 脈一勝骨 動脈領域病変肢群 と大腿一膝寓 動脈領域病変
肢群で の 比較
A B PI, % A B PIR, お よ び1/2 E T はい ずれ も両群間で有意差は
なか っ た(表2).
3 . 単 一 領域病変肢群 と複数領域病変肢群で の 比較
1/2 R T は単 一 領域病変肢群で は 119± 100秒で あ っ た の に対
し, 複数領域病変肢群 で は216士 149秒 で あり, 有 意に 長か っ
た b < 乱05). A B PI お よ び% A B PIRは 両群聞で有意差 はなか っ
た (表3).
Table l･ Co mpariso n s of e a ch valu ebetw ee n ste n otic and
obstru Ctiv elesio n s
Ste n oticlesio n Obstru Ctiv elesio n
n =29 n =23
AB PI O.62 ±0.23 0.49±0.2 4
*
%A B PI R 15.4 ±20.7 15.9±1 5.2
n S
l/2RT(Se C) 121士11 1 160±125
n S
T he v alu es are express ed as富士 S D･ nS, nOt Signific ant,
*
p<0･05
v ers us st en oiclesio nby Ma mm- W hitn ey U test. A BPI, ankle-
bra chialpress ur einde x; %A BPIR, A B PIreduction rate;1/2 R T,
l/2r ec o v erytim e.
Table 2･ Co mpariso n s of e ach v alu ebetwe en a ortoilia c a nd
fe m orop plite allesions
Aortoiliaclesio n Fe m or op plite al lesio n
n =2 3 n =1 8
A B P I O.58 ±0.2 1 0.6 7 ± 0.3 l
n S
% A B PI R 13.2 士 1 2. 1 2.6±1 5.2
n S
l/2 R T(SeC) 101 ±76 140±116
n S
T he valu es are expressed as首±SD ･ nS, n Ot Slgnificantvers us
aortoilia clesionby M an n-W hitn ey Utest･
Table 3･ Co mpariso n s of e ach v alue bet w e en slngle a nd
C O mbin ed le sio n s
Single lesio n Co mbin edlesio n
n =4 1 n =18
A B PI O.58 ±0.2 1 0.4 3 ±0.29
n S
%A B P IR 13.9±13.8 23.4±30.9
n S
l/2 RT(S eC) 1 19±100 216±149*
The valu es are express ed as官±S D･ nS, n OtSignific ant,
串
p<0･05
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Lipo -PG El administr atio n
Fig. 6.
r
m e ef 鋲cts ofse rial intra v e n o u s administratio n of lipo
-
P G El. Co mparis o n s ofe a ch v alue betw e e npr e- a nd po st
-
administr atio n. (朗A B PI. (B)% A BPI R(C)1/2 R T. Each
sy mbol (○) a nd ve rtic al ba r r epr e s e nts 支■ a nd S D･
re spe ctiv ely･
*
p<0･05ver suspr e
- administr atio n of lipo-P G El
by W ilc o x o n sign ed-r anks te st･ 1ipo
-P G El,1ipo-PrO Staglandin
El; pr e,Pre- ad ministrado n;PO St,pO St:ad ministr atio n･
近赤外分光法 によ る聞軟性政行肢 の 無侵襲的評価法
Ⅳ. 治療 前後 で の比較
1. 血 行再建術
20例25肢 に対 し て下 肢血 行再建術 を施行 した . 大動脈一 両側
大腿動脈 バ イ パ ス 術が 5例10肢, 大動脈一腸 骨動脈 バ イ パ ス 術
が1例 1肢, 大 腿動脈一膝 裔動脈 バ イ パ ス 術 が7例7肢 , 絶大腿
動脈一深大腿動脈 バ イ パ ス 術が 1例1肢 , 豚骨動脈領域お よ び大
腿 動脈領域 にお ける 血栓内膜摘除術 が各々 1例1肢 , 3例3肢,
腸骨動脈領域 に お け る経皮的血管形成術 が 2例2肢で あっ た .
ABPI は術前が0.51±0.2 4 に対 し, 術後 は 0.93±0.2 1 と有意 に
上昇 した b< 0.0001) (図5 A). %AB PI R は術前が 14.5 ±20.1 に
対し, 術後 は 1.5± 3,0 と有意 に低下 した (p< 0.01) (図5 B).
1/2 R T は術前 が124± 94秒 に対 し, 術 後 は16 ±2 1秒 と有意に
短縮 した b< 0.000 1) (図5 C).
2 . 薬剤投与
17例27肢 に対 して1ipo-P G Elを連 日静脈内投与 した . 投 与期
間は5 日間か ら29 日間(13.9± 5.9 日間)で あ っ た . ABPIは 投与
前後で有意差 は な か っ た (図6 A). % ABPIR は投与前が 17.6±
21.2 に対 し, 投 与後 は6.8± 15.8 と有 意 に低下 した (p < 0.05)
(図6 B). 1/2 R T は投与前 が 15 5土 1 39秒 に 対 し, 投 与後 が
122± 105秒と 有意に短縮 した b< 0.05) (図6 C).
考 察
NI RSを用 い た組織内酸素代謝動態 の 測定法は , J6bsis
7)の 報
告以来急速 に発展 して きた
8卜 器)
. 近赤外光領域 と は , 可視光領
域と赤外光領域 の 間で 通常70 ～ 3 000n m の 波長域をさす. こ
の 領域 の光 は可 視光 と比較 して散乱 し にくく , 生体物質 に よ る
吸収減衰も少ない た め , 皮膚 , 筋 肉, 骨 な どの 生体組織 に対す
る透過性 に優れ て い る. こ の うち主要 な計測領域であ る700～
1300n mの 範囲で 特徴的な吸収帯をも つ 生体物質は限 られ てお
り, 分光学的酸素濃度指示物質と して通常 の 測定村象と な っ て
い る の は , ほ と ん どが 血 液中の Hb, ミ オ グ ロ ビ ン (myoglobin,
M b), そ れ に ミ ト コ ン ドリ ア 内チ トク ロ ー ム オ キ シ ダ ー ゼ であ
る . H b と M b は, こ の 領域 に お け る吸収ス ペ ク トル にほ と ん
ど差が な く , 酸素 化型 は 93 0n m に , 脱酸 素化塑 は 7 60n m,
905n m に吸収 の ど ー クが あり, こ の ス ペ ク ト ル の 変化が酸素飽
和度の 測定 に利用 さ れ る . また チ ト ク ロ ー ム オキ シ ダ ー ゼ は ,
酸化型で 830n m付近 に鋼 に由来す る吸収 の ピ ー クが あり, 還元
型にな る と こ の 吸収が なくな る. こ の 変化が ミ ト コ ン ドリ ア 内
酸素濃度 の 測定 に利用さ れ る .
本研究で NIR Sの 測定 に使用 した 装置(OM-100A)は, 78 0n m,
805n m, 830n mの 異 な る3波長近赤外半導体 レ ー ザ ー 光に よ る
3波長分光方式を採用 して おり 20)24卜 2 6)2 9)35), 原理的に そ の 測定
値は こ れ ら H b, M bの 酸素飽和度 , お よ び チ トク ロ ー ム オ キ シ
ダ ー ゼ の 酸化還元状態 に よ っ て経時的 に変動す る
7)36)
. しか し,
2種の 近赤外光 (760n m, 800n m) をイ ヌ の 大腿 薄筋 に月鯛寸した
W ils o nら
27)や ,
l
H N M R を用い て M bの 酸素飽和度 を観察 した
W a ng ら
3 7)の デ ー タ を参考 に する と , 本研 究の 測定値 に は M b
の 関与は 少な い と 考え られ る . ま た チ トク ロ ー ム オ キ シ ダ ー ゼ
の銅 の 酸素親和性は非常 に高く, 本研究の 測定条件 で は , そ の
ほと ん どが 酸化型と して 存在 して い る と 考えら れ る . した が っ
て, こ こ で得 た 測定値 の 変化 の ほ と ん ど は, 組織 の H bの 酸素
飽和度の 変化を経時的 に表 して い る と 考え られ る . なお , 本装
置の 近赤外半導体 レ ー ザ ー 光の 定格出力 は100m W , ク ラス 3B
であり, Americ a nNatio nal Sta ndardsIn stituteで の 基準
38)以下
367
と な っ て い る . こ の よう にN IR Sの 特徴は 経時的に , か つ 無侵
襲的に生体組織の 酸素代謝動態を測定でき る こ と にある . 本研
究 で は こ の 特徴を利用 し歩行負荷中, お よび そ の 前後 にお ける
間軟性政行肢の 下肢筋肉内酸素代謝動態を測定 した .
村象は , 頻度 が高 い と いう点, お よ び版行の 原因と な る 痔痛
の 出現部位が比較的限局 して い る こ とが多い とい う点か ら , 排
腹 部痛 に よ る 間敵性政行肢症例 と し た . N 王RS の測定部位 は ,
政行の 原因と な る痺痛 の主産である排腹部を選択 した . 痺痛は
局所の 筋肉の 虚血性疲労 によ っ て 引き起 こ され るた め , 同部に
お け る酸素代謝動態を測定する の が 目的である. 背筋政行症例
や痔痛部位が不明確な症例 に関 して は , 今後測定部位の 検討が
必要であ る. 測定範囲には 皮膚, 脂肪, 骨 な どの 組織も存在す
るが , 歩行 によ る酸素代謝状態の 変化は筋組織 と比擬 して 軽微
であ る と考え られ る た め , 測定値 の 変化の ほ と ん ど は筋肉内酸
素代謝動態を表 して い る と考え られ る. ト レ ッ ドミ ル 上 で の 歩
行負荷 の 強度は , 一 般的に ほ と ん ど の 間軟性披行肢症例が完遂
で きる程度の 定量負荷と した . 歩行負荷量を軽く した の は, 負
荷 に耐えられ な い 症例に対す る歩行負荷検査そのもの が侵襲的
に な る こ と を避ける た め であ る. M W D は, 病歴聴取 の 際 に患
者 の 申告す る版行距離と同様 に主観的要素 の 強い 測定値で はあ
る が , NI RSの 測定 と 同じ斜度と速度で の 正 確 な距離を測定 し
う る た め 測定項目と した . ABPI は, 前脛 骨動脈あ る い は後脛
骨動脈 と い う主幹動脈の 血行動態を表して お り, ま た , びま ん
性 の 硬化病変 に より実際より高い 値を と る こ と が ある た め, 必
ず しも下肢筋肉の 血 流 を反映 して い る と はい えな い . しか し臨
床的に 下肢虚血を論ずる際に は必須 の 基準となるもっ と も 一 般
的な客観的評価法 であり, 現在も初期診断法と して きわ め て重
要な位置を占め る た め測定項目 と した. ま た, 本研究 は歩行負
荷 を用 い たも の であ る ため , 前述 し たA B PI の歩行負荷前後 の
変化を% A B PIR と して測定項目 と した . 歩行負荷 に より 下肢筋
肉 へ の 血 流は増加す るが , 筋 肉の 栄養動脈 より中枢側の 動脈 に
狭窄や閉塞 がある と, 足関節血 圧 は血 液が 筋肉 へ 盗血 され る こ
と に よ り低 下す る
39)
.
こ の 歩行負荷 に よ る血 圧 低下 の 度合い が
主幹動脈病変の 程度 を強調 して 表すこ と に な る .
NI RS に よる測定 に お い て健常対照例 と開放性披行肢例 で は
0 Ⅹy-H b とde o xy-Hbの 動態に明 らか な違い を認 め た (図2,
r
rype
A お よ びTサpe B). 歩行負荷中の 下肢筋肉に お ける酸素消費量
の 増加 は, 心拍出量 の 増加に よ る 筋肉 へ の 血 流量 の 増加, お よ




4りに よ る と , 局所脳酸素消費量 は ,
局所脳血 流量, 酸素摂取率, お よ び動脈血中酸素含量 の 積に よ
り求め られ る . こ れ を歩行負荷†~Pの 筋組織 に置き操えてみ ると ,
まず歩行負荷 によ り動脈 血中酸素含量は変化 しな い と考 えられ
る . また 歩行負荷 に より筋組織で の 酸素消費量が増加する と ,
筋 肉 へ の 血流 の 増加と , 静脈血 酸素飽和度が減少する こ と によ
る動静脈血酸素較差の 増大が お こ る. 健常対照例 で は , 筋組織
で の 酸 素消費量 の 増加 に応 じて局所筋血流量の 増加 が可 能 で あ
る た め , 動静脈血 酸素較差 は大きく変化 しな い と 考えら れ る .
この た め 負荷前安静時, 歩行負荷中, 負 荷後安静時を通 じて
0 Ⅹy- H b, de o xyrH b は とも に増減 なく初期値 の 基線 上を推移
汀ype A) した と 考え られ る .
一 方 , 間歓性政行肢例 で は! 歩
行負荷開始 にと もなう筋組織 で の 酸素消費量 の増加に対 して局
所筋血流量が十分に対応 しきれず , その代償 と して健常肢例で
の 場合 よりも酸素摂取率が増加する こ と に より , 静脈血酸素飽
368
和度 が低 下 し 0 Ⅹy一 肌 が 減少 し た と考えら れ る . さ ら に, 筋 肉
内で は歩行 に よりそ の 代謝情動が高まる結果, 二酸 化炭素膿度,
水 素イ オ ン 濃度 , お よ び血 液温度の 上 昇 が起 こり, H b酸 素解
離曲線が右方移動 し組織 へ の 酸素放出が促進され る が , 開放性
政行肢例 で は 局所筋血流量の増加 が十分でない た め , こ れ ら に
加えて カ リ ウ ム イ オ ン , 乳酸 な ど が 蓄積 し や す い . こ の た め
H b酸素解離曲線 は さ ら に 右方移動 し静脈血酸素飽和度 の 低下
に拍車が か か り , O Xy-Hb の減 少, de o xy- H b の増加 (o xy-H b と
de o x㌢H bの 解離) が助長 さ れ る と考えら れ る. これ ら の 変化 は
歩行負荷開始直後か ら始まり負荷中も継続 して み られ た . 歩 行
負荷の 終了 と とも に, 蓄積 し た代謝物質 は局所筋血流量 に応 じ
て徐 々 に排出 され , 動 静脈血酸素鞍差 や H b酸素解離曲線も歩
行負荷前の状態 に復 して行き, その 結果と して 0ヨy｣Hb, de o xy-
H b は, ともに初期値 の 基線に向か っ て 集束 恥pe B) した と考
えら れ る. 現時点 で o xy-H b とde o xy-H bは定量化され て お らず,
測 定値は す べ て負荷前初期値 か ら の 相対的変化量 であ る た め ,
これ を間軟性披行肢 の 重症度の 指標 とする こ と は で きな い . そ
こ で 筆者 は, Type B におい て歩行負荷終了時か ら始まる 0 Ⅹy-
H b と de o xyT H bの 解離 か ら の 回復過程 に注目 し , 前 述 し た
1/2R Tを定義 して検討を行 っ た .
NIR S に よ る測定の再現性 の 検討で は , 間軟性政行肢 10例10
肢の 異時測定 の 結果, 1/2 R T に有意差は なく十分な再現性 があ
る と 考え ら れ た . 従 来 か ら の 血 圧 測定 に よ る A B P I お よ
び% A B PIR は, とも に M WD と の間 に有意な相関を認め た . こ
の 結果 は, 血圧測定 の 間軟性敏行肢 の重症度評価法 と して の 妥
当性を示す と とも に , 本研 究の 対象肢 で膝蘭部以下 の 動脈病変
や , 高度な びま ん性硬化の 頻度 が少 な か っ た こ と も 一 因と考え
ら れ た . 一 方1/2 m
､
は A B PI, % A B PIR お よび m と の 間 にそ
れ ぞれ有意な相関を認め た . この 結果 は, 1/2 m
､
が 血圧 測定と
同様 に間軟性鍍行肢 の 客観的重症度 を表す こと を証明す る と考
え られ た . ま た , 膝裔部以 下 の 筋肉 を栄養する動脈閉塞や中股
の び まん性 の 石灰化 を伴う よう な場合でも, 筋肉血 流 の 変化を
捉え る こ と が で き る と い う点 で A B PI や % A B PI R より優れ て い
る と考え られ た. 逆 に 静脈 の 閉塞や逆流があ る場合に は1/2 R T
は動脈病変 の み を反映 し なく な る と の 欠点を有す る . しか し,
1/2 R T は乳酸 な どの 痺痛惹起物質の 筋肉か らの 流出 と相関する
と考えら れ, M W D と ともに痔痛 に関連 した 主観的な重症度も
反映す ると 考え られ た.
動脈病変 の 程度 , 部位 に よ る検討 で は, まず狭窄病変肢群と
閉塞病変肢群 で の 比較 で は , A B PI は狭窄病変肢群 に対 して 閉
塞病変肢群で有意 に低く , % A B PI R お よ び1/2 R T は両群間で有
意差 は な か っ た . こ の 結果 は , 本 来A B PI が主幹動脈 の 血行動
態を よく反映 して い る ため , そ の 開存の 有無に よ る 差 を反 映 し
て い る と考え ら れ た . ま た, % A B PIR と1/2R T につ い て は, 狭
窄病変の み で も歩行負荷 に よ る十分な血流増加が得ら れず , 足
関節血圧 の 低下 と筋 肉内酸素代謝障害をきた し た と 考え ら れ
た . つ ぎに , 大動脈一 勝骨動脈領域病変肢群 と大腿一 膝席動脈領
域 病変肢 群 と い う 単 一 領 域 病 変肢 群内 で の 比 較 で は ,
A B PI, % AB PI R, お よ び 1/2 R r はい ずれ も両群間 で有意差 はな
か っ たが , 単 一 領域病変肢群と複数領域病変肢群 で の 比較 で は,
1/2R T は単 一 領域病変股群 に対 して複数領域病変肢群 で有意 に
長か っ た . こ の 結 果 は, 下位 領域の病変に よ る血流の減少を代
償する側副血行路の , より中枢側 にお い て 病変が存在す る ため
に, 歩行負荷を加え た場合の側副血行路 に よる 血 流増加 が十分
上
で なか っ た た め と 考えら れ た . A B PI お よび % A B PIR は両群間で
有意差 はなか っ た が , こ れ は50 %以上 の 狭窄を含め て い る た
め に群内で の ば ら つ きが 大きい た め と考え られ た .
下 肢 血 行再建術前後 の 比較 で は , A B PI, % A B PIR, お よ び
1/2 賢r はい ずれ も術前 に対 して 術後 に有意 に改善 した . 1/2 m
､
に 関 して は , 完全血行再建例でも術後 にTサpe B を示 した 症例




Ⅳpe A にな っ
た (1/2 Ⅳr が0秒 に なっ た)症例 を認 め た . い ずれ も術後 に間敬
性政行症状 は消失 して い た が , 前者 は筋枝 レ ベ ル 以下 で の 動脈
病変の 潜在を, 後 者 は不完全血行再建で あっ て も歩行負荷 によ
る 筋肉の 酸素消費量の 増大 に見合う だけの 血 流量 の 増加をもた
ら し得 た こ とを示唆する と 考えら れ た .
薬剤 (1ipo-P G El) の 連 日投与前後 の 比較 で は , % A B PI R と
1/2 R T は投与前 に対 して 投与後で有意 に改善 し た が , A B PI は
投与前後で有意差 は なか っ た . こ の 結果は , 歩行負荷 に より病
変の 程度が強調 さ れ た こ と と , こ の 薬剤が 筋枝 レ ベ ル 以 下 の 微
小循環を改善 した た め と考え られ た . 慢性動脈閉塞症 に対する
薬剤 の 薬効評価 は , こ れ まで は 主 と して 重症例の 虚血 性潰瘍の
治癒程度 に よ っ て行 わ れ て きて おり, 間歓性政行肢症例 に投与
した際 の 適当な客観的評価方法 はなか っ た . 本研究 で は , 投与
前 の A B PI が 0.7 以 上の 症例 に 限る と , 1/2 R Tの み が投与前 に対
して投与後 で有意 に改善 して お り, 投与機会 の多い 比較的軽症
例 に対す る薬効評価法と して も期待 できる と考えら れ た .
以 上, N IR Sを臨床応用 し, 間敵性政行肢 の 歩行負荷 に とも
な う下肢筋肉内酸素代謝動態 を経時的, 無侵襲的 に測定するこ
と が で きた . これ に より , こ れま で 困難であ っ た 政行肢 におけ
る 筋虚血症状の 客観的評価 が可能となり, 従来の 血 圧測定だけ
で は検出できなか っ た政行肢 に対する治療効果の 評価も可能と
な っ た . 現 時点で は, 0 Ⅹy-H b とde oxy-H b は, 負 荷前初期値か
らの 相対的変化量 の み が 測定可能であ るが , 今後 は そ の 定量化
によ り虚血肢の 絶対的評価も可能 に な る と考え られ た.
結 論
近赤外分光法 を用い て , 歩行負荷 に と もなう虚 血性間軟性政
行肢 の 下 肢筋肉内酸素代謝動態を測定 し , 以 下 の 結論を得
た .
1 . 1/2 R T は, 患者 の 主観的重症度を反映す る M W D(r=
-
0.65, p < 0.000 1), 従来 か ら の 血 圧測定 に よ り得 ら れ る A B PI
(rニ ー 0.49, p< 0.0 001), お よ び%A B PI R(r=0.7 6, p < 0.0001)
と有意に相関 した .
2 . 1/2 R T は単 一 領域病変肢群 に対 して , 側副血 行路 によ る
血 流増加が十分 で な い 複 数領域病変肢群で有意(p< 0.05) に長
か っ た .
3 . 1/2 R T は血行再建術前後の 比較で , 術前 に対 して術後で
有意 b< 0.000 1) に短縮 した が , 術後 に 間軟性披行症状 の 消失
した完全血 行再建例でも, 潜在 的に筋 の 虚血 が残存する可 能性
の ある症例を検出す る こ と が で きた .
4 . 1/2RT は薬剤 (1ipo-P G El) の 連 日投与前後の 比較 で , 投
与前 に対 して投与後で有意b< 0.05) に短縮 し た.
以上 よ り, 近赤外分光法は間歓性政行肢 の 歩行負荷 にと もな
う下肢筋肉内酸素代謝動態を直接的, 脚寺的, 無侵襲的 に測定
す る こ とが で き る全く新しい 方法であり, これ に より間軟性政
行肢の 重症凰 潜在的な筋虚血, お よび そ の 治療効果を客観的
に評価する こ とが 可能で ある こ とが 明 らか と な っ た .
近赤外分光法に よ る 間軟性披行肢 の 無便襲的評価法
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Key w ords n e ar
-infrared spe ctrophoto m etry, nOninv a siv e m e as urem e nt, a rte rio s cle r o si oblite r a n s, inte r mitte nt
Claudication, ankle pbr achialpress ureinde x.
Abstr act
Sin c ethe sev erlty Of ische micintermitte ntcla udication hasbeen u s ually estim ated m ainly by the s ubjectiv e c o mplaintsof
the patie nts, O rby the ankle
pbra chialpr es sur einde x(A BPI),itis diffic ult to ac c u rately a$S e S the sev e rity of m u s c ula r
ische mia whe nthe s u切ectis w al king. In a nattempt to obtain an o叫e ctiv e e v aluation ofthe se v e nty of ischemicinte r mitte nt
Claudicatio n, nea rjnfra red spectrophoto metry(N IR S)w as clinic ally applied in this study to m e a s u re o xy gen consu mptio nin
the m us cle sof the lo we rleg du ring a tre admillex e r cisetes t. In the c alv es of cla udic ato ry patie nts wi tharte rio s cle ro si
Oblite ra n s(ASO), r elative changesin o xy gen ated- H b(o xy - H b)a nd deoxy gen a t ed- H b(de o xy - H b) w e re r e c o rded
Sim ulta ne ously u slng N I RSduringthe walkingte st and a subsequ e ntre stl ng Period . As a n e windic ation ofs e v e rity,the v alue
Of l/2re co very tim e(l/2R T) w as de riv ed using the N IR Sme asu re me nt, andits r e spectiv e corr elatio n with the m a xim al
W alking distan ce(M W D), A B PI, and A B PIredu ction rate(% A B PIR)valu e s w as dete r mined. M o re o v er, the diffe re ntv alues
W ere C OmParedfordifferentgrades and loc ations ofthe arte rial lesio ns, a nd also the change betw e en the pr e- a nd posト
treatm ent v alue s. The v alue of l/2 R Tsignificantly corr elated with e ach of M W D(r= - 0.6 5, P <0.0 0 0 1), A B PI(r= - 0･49,
P < 0.000 1), and %A B PI R･(r=0.76, p< 0.0 0 01). T he v alu e of l/2 R Tw as significantlylonge r(p < 0.05)in patie nts with
CO mbin ed arterial lesio ns tha nin patie nts with singlelesions. A fter a rte rial r e c on s tr u ction, the v alue of l/2 R T be cam e
Signincantly sho rter(P< 0.000 1), Whilein s om e asymptom aticpatie nts, the valu e re vealedthepres en c eof furthe r, re m aining
m uscularische mia. Furthe r m o re, the v alu e ofl/2 R T be c a m esignific antly sho rte r(p < 0.05) after s e rial intra v e nou s
administratio n oflipo-Pr OStagla ndin El(lipo- PGEl). This s tudy dem o n s tra edthatN IRSis an origin al m ethod allowing the
Objectiv e e v alua tio n ofthe sev erlty Of ische mic int er mitte nt cla udic ation , m e a S u ring dire ctly, Sim ultan e o usly, a nd
noninv a sively the m etabolism ofo xyge nin the m usclesduring a wal kingtest. M ore oYe r,it also ap pear S able to dete ctlate nt
m u s cularische mia andtoass es s the eff tcts ofsu rgicaland-Phar m aCOlogical tre atm ents.
